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RBV（半減期 12 日）の消失に基づいて設定されているが、組織や赤血球中のリン酸化 RBV の消
失に十分か否かは不明である。インターフェロンと RBV の併用療法を受けた患者（45 名）の全




研究成果の概要（英文）：Ribavirin (RBV), a nucleoside analogue, for hepatitis C virus (HCV) 
eradication requires the patients to have contraception for 6 months after stopping the 
therapy because of possible deformity caused by RBV. This period is enough to remove plasma 
RBV with the half-life (T1/2) of 12 days. Intracellular RBV, which is accumulated as the 
phosphorylated RBV in the tissue including erythrocytes, may require much time to be 
removed. Plasma and whole blood concentration of RBV were monitored before and after 
stopping the interferon (IFN)/RBV therapy in 45 HCV patients. Mean plasma and whole blood 
RBV were 10.1±4.6 and 307.9±146.5 µM, respectively, when IFN/RBV therapy was stopped. 
The T1/2 for plasma and whole blood RBV were 12.9±4.4 and 23.9±7.5 days, respectively. 
It was estimated that 79 (51-121) and 176 (130-331) days were required for removing RBV 
from plasma and whole blood, respectively. Population pharmacokinetic analysis for whole 
blood RBV revealed that 6 months was not enough for removing RBV from blood in 33% of 
HCV patients. Six months may not be enough as the contraception period after stopping 
RBV in patients with longer T1/2 of whole blood RBV. 
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(1)ヒト赤血球における RBVの in vitro
取り込み試験 















る Phosphatidylserine（PS）を FITC で






炎の患者 45 名（男性/女性：31/14 名、
年齢：53±12 歳）を対象に血中（血漿
中および全血中）RBV 濃度測定を行った。
















































































(2)C 型慢性患者における血中 RBV 濃度
測定 
先ず IFN/RBV 併用終了（または中止）
後、血中 RBV 濃度をモニターした 14 名
の患者について検討した。併用療法終
了時の血漿中と全血中 RBV 濃度は、そ
れ ぞ れ 10.1±4.6μM と 307.9 ±
146.5μM であり、全血中 RBV 濃度は血
漿 RBV 濃度の約 30 倍であった。血漿中
と全血中 RBV 濃度の消失半減期は、そ
れぞれ 12.9±4.4 日と 23.9±7.5 日で
あり、全血中 RBV 濃度の半減期は血漿





血漿中の 79 日（51～121 日）に対して





















ーの個体間変動は、Vdと CLともに Base 
modelと比較して改善した（Vd：61.2% vs. 
32.4%, CL：106.7% vs. 35.9%）。また、
個体内変動は23.1%から 22.5%に減少し、
全血中 RBV 濃度の予測値と実測値の相
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